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Для определения степени поражения сосудов проводилось 
исследование плазмы крови больных сахарным диабетом типа 1 
(61человек) и здоровых доноров, проживающих на территории 
Астраханской области (24 человека). Исследовалась зависимость 
концентрации эндотелина-1 в плазме крови от степени поражения 
сосудистого русла у больных сахарным диабетом.
Ключевые слова: сахарный диабет, эндотелин-1, нормальное 
распределение.
Участники конференции
Введение 
В настоящее время распростра-
ненность заболеваемости сахарным 
диабетом принимает масштабы эпи-
демии. Одной из важнейших проблем 
современной диабетологии остается 
ранняя диагностика, лечение и про-
филактика диабетических микроанги-
опатий. Сосудистые нарушения в зна-
чительной мере определяют прогноз 
трудоспособности и жизни больных 
сахарным диабетом [1, 2].
Считается, что одной из причин 
возникновения микроангиопатий яв-
ляется эндотелиальная дисфункция. 
Дисфункция эндотелия является мар-
кёром метаболических и сосудистых 
нарушений. На ранней стадии мик-
роангиопатии, когда ещё отсутствуют 
явные клинические признаки и види-
мые морфологические изменения со-
судов, основную роль в возникнове-
нии патологического процесса играет 
именно дисфункция эндотелия.[1]
Многие мировые исследования 
последних лет посвящены изменени-
ям в системе эндотелина (ЭТ) как од-
ному из центральных звеньев эндоте-
лиальной дисфункции. [1, 3, 5]
 Патогенез микрососудистых ос-
ложнений диабета чрезвычайно сло-
жен, но, безусловно, главным пуско-
вым механизмом является гипергли-
кемия. В условиях гипергликемии в 
эндотелиальных клетках происходят 
патологические биохимические ре-
акции, ведущие к дисфункции эндо-
телия и, как следствие, постепенное 
формирование микроангиопатий. [2]
Цель и задачи исследования
Цель исследования – определение 
клинико-диагностического значения 
молекулы эндотелина-1 у больных са-
харным диабетом 1 типа с различны-
ми стадиями поражения микроцирку-
ляторного русла.
Задачей настоящего исследования 
является сравнение уровня концент-
рации эндотелина – 1 в плазме крови 
у больных сахарным диабетом типа 1 
и здоровых доноров, проживающих 
на территории Астраханской области, 
а также выявление зависимости меж-
ду уровнем концентрации эндотелина 
– 1 в плазме крови больных сахарным 
диабетом типа 1 и степенью пораже-
ния микрососудистого русла. 
Материалы и методы
Исследование проводилось на 
базе эндокринологического отделения 
Александро-Мариинской областной 
клинической больницы г. Астрахани.. 
Всего обследован 61 человек, средний 
возраст которых 28±5 лет. Все они 
страдали сахарным диабетом типа 1 в 
стадии декомпенсации заболевания. 
Больные распределены на 3 группы: 
группа 1 включила в себя 18 человек, 
имеющих легкое течение заболевания с 
отсутствием осложнений; группа 2 со-
стояла из 19 больных, имеющих ослож-
нение в виде ретинопатии на различных 
стадиях развития (от ДР1 до ДР3) с 
отсутствием осложнений в виде нефро-
патии; группа 3 состояла из 24 человек, 
имеющих тяжелое течение заболевания 
с наличием осложнений в виде рети-
нопатии (ДР1 – ДР3) в сочетании с не-
фропатией (ДН1 – ДН3), т.е. имеющих 
так называемый «нефроретинальный 
синдром».
Результаты и их обсуждение
У обследованных больных сахар-
ным диабетом концентрация эндоте-
лина-1 в плазме крови претерпевала 
значительные колебания (от 0,32 до 
9,35 фмоль/мл). 
Из представленной таблицы 1 
видно, что значения концентрации 
Таблица 1.
Изменение эндотелина-1 в зависимости от тяжести и стажа заболевания
Контроль Первая группа Вторая группа Третья группа
Средние значения эндотелина-1 фмоль/мл 0,43 ± 0,02 0,40 ± 0,01 0,39 ± 0,03 1,91 ± 0,62
Pк< 0,025
Pк <0,025
P1 > 0,05
Pк < 0,025
P1 < 0,01
P2< 0,01
Pк – уровень значимости различия при сравнении с распределением контрольной группы;
P1 – уровень значимости различия при сравнении с распределением первой группы;
P2 – уровень значимости различия при сравнении с распределением второй группы.
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эндотелина-1 во всех группах статис-
тически значимо отличаются от зна-
чений контрольной группы. Умень-
шение концентрации эндотелина-1 
в плазме крови больных группы 1 и 
группы 2 является небольшим. Возни-
кает вопрос о том, можно ли считать 
эти расхождения существенными, 
значимыми, или их следует приписать 
случайностям выборок.
Исследование с помощью кри-
терия Шапиро-Уилка показали, что 
значения содержания эндотелина-1 в 
контрольной группе и в группе 1 рас-
пределены нормально, но во второй и 
в третьей группах это распределение 
нарушено. Это подтверждается также 
таблицей 2. Выборки, соответствую-
щие значениям контрольной группы 
и группы 1, подчиняющиеся нормаль-
ному закону, можно сравнивать, ис-
пользуя критерий Стьюдента, который 
показал, что различие средних значе-
ний, характеризующих эти выборки, 
статистически значимо.
Кроме того, для сравнения всех 
трёх выборок использовался крите-
рий Краскела-Уоллиса, являющийся 
аналогом дисперсионного анализа 
для выборок, не подчиняющихся нор-
мальному закону.
Результат анализа позволяет сде-
лать вывод, что исследуемые выборки 
получены из различных генеральных 
совокупностей или из генеральных 
совокупностей с разными медианами. 
Вероятность ошибочного вывода о 
том, что расхождение рассматривае-
мых выборок случайно P<0,025.
Таким образом, средние значения 
эндотелина-1 в первой и второй груп-
пах проявляют тенденцию к уменьше-
нию, отличие законов распределения 
данных в этих группах от распреде-
ления в контрольной группе статисти-
чески значимо. 
Таблица 2.
Изменение параметров распределения выборок, содержащих значения 
концентрации эндотелина в различных группах
Номер  
группы
Коэффициенты Отклонение от нормального 
распределенияасимметрии эксцесса
Контрольная 0 78 0 89 незначительное
1-я 1 42 0 11 незначительное
2-я 7 12 33 60 значимое
3-я 9 12 21 11 значимое
 
Особое внимание заслуживают 
данные группы 3, которые значитель-
но отличаются от показателей здоро-
вых доноров контрольной группы и 
больных групп 1 и 2. Таким образом, 
распределение данных в исследуемых 
выборках зависит от тяжести ослож-
нений сахарного диабета типа 1. Чем 
тяжелее осложнения, тем более асим-
метрично распределение данных со-
ответствующей группы.
Проанализировать, как изменяется 
распределение значений, полученных 
в группах, позволяет графический 
метод – построение спрямляющей 
диаграммы для тестирования распре-
деления переменных по нормальному 
закону. 
Для сравнения фактических дан-
ных с данными нормального распре-
деления воспользуемся графиками, 
отображающими экспериментальные 
и нормальные функции распределе-
ния в масштабе, линеаризирующем 
нормальную интегральную функцию. 
Если нормальный закон выполняется, 
то экспериментальные данные груп-
пируются вокруг теоретического ли-
нейного графика.
Шкалы координатных осей таких 
графиков обеспечивают спрямление 
кривой. Кривая теоретического нор-
мального распределения и экспери-
ментальных данных, соответствую-
щих нормальному распределению, 
отображается графиком в виде пря-
мой.
По оси ординат откладываются 
квантили стандартного нормального 
распределения, по оси абсцисс – зна-
чения случайной величины (экспери-
ментальные данные). 
Если нанесённые на график экс-
периментальные точки укладываются 
вдоль прямой линии лишь с неболь-
шими отклонениями, считается, что 
результаты удовлетворительно описы-
ваются нормальным законом распре-
деления. При больших отклонениях 
от прямой экспериментальное распре-
деление не соответствует нормаль- 
ному. 
На 1 и 2 рисунках эксперимен-
тальные точки расположены вблизи 
прямой. Это означает, что отклоне-
ния значений от среднего приблизи-
тельно подчиняются нормальному 
распределению. Однако нормальное 
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Рис. 1. Диаграмма вероятностей нормального распределения. Сравнение с 
нормальным распределением данных, соответствующих  
контрольной группе. Объяснения в тексте
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распределение данных во второй и в 
третьей группах нарушено, о чем го-
ворят экспериментальные точки, рас-
положенные далеко от прямой линии. 
Из рисунков видно, что чем серьёзнее 
осложнения у больных сахарным диа-
бетом 1 типа и чем больше концентра-
ция эндотелина-1 в крови, тем больше 
отклонение опытных данных от нор-
мального распределения. На оси абс-
цисс графиков можно пронаблюдать 
постепенное увеличение интервала 
значений, которое зависит от степени 
тяжести заболевания.
Обсуждение результатов
Случайная величина подчиняет-
ся нормальному закону тем точнее, 
чем от большего количества одинако-
во влияющих факторов она зависит. 
Если это условие не выполняется, и 
один из факторов по своему влиянию 
резко превосходит все другие, то это 
изменяет закон распределения. Нали-
чие серьёзных осложнений у больных 
второй и третьей групп приводит к 
увеличению концентрации эндотели-
на-1 в крови больного (3 группа) и, 
по-видимому, является таким факто-
ром, который нарушает нормальность 
распределения ряда значений концен-
трации эндотелина-1 в этих группах. 
Таким образом, по виду распределе-
ния опытных данных можно судить о 
тяжести осложнений и, следователь-
но, о степени поражения сосудистого 
русла.
0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8
-3
-2
-1
0
1
2
3
0,28 0,30 0,32 0,34 0,36 0,38 0,40 0,42 0,44 0,46 0,48 0,50 0,52 0,54 0,56
-2,0
-1,5
-1,0
-0,5
0,0
0,5
1,0
1,5
2,0
2,5
-1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
-2,5
-2,0
-1,5
-1,0
-0,5
0,0
0,5
1,0
1,5
2,0
2,5
Рис. 2. Сравнение с нормальным распределением данных, 
соответствующих группе 1
Рис. 3. Сравнение с нормальным распределением данных группы 2
Рис. 4. Сравнение с нормальным распределение данных,  
соответствующих группе 3
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